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Систематизированы представления о гистологических аспектах репаративной регенерации костной ткани, 

сформировавшиеся за последние 30 лет. В первой части обзора обсуждаются понятие репаративной регенерации в 

целом и особенности репаративного процесса в соединительной ткани. Сведения о клеточных источниках 
репаративного остеогенеза, междифферонной и внутридифферонной гетероморфии костного регенерата изложены 

в совокупности с морфологической характеристикой клеток.  
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The notions of the histological aspects of bone tissue reparative regeneration, formed during the past 30n years, have been 

systematized. The concept of reparative regeneration on the whole and the characteristic features of the reparative process 

in connective tissue are discussed in the first part of the review. The data of reparative osteogenesis cell sources, 
interdifferonal and intradifferonal heteromorphy of the regenerate bone are stated together with cell morphologic 

characteristic.  
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О регенерации как проявлении общего свой-

ства всех живых организмов в 1712 г. впервые 

писал Р. Реомюр, предложивший термин «rege-

neratio»  возрождение, возобновление [цит. по 

34]. Согласно определению, данному 

Н.Е. Ярыгиным и В.В. Серовым, «регенерация 

представляет собой приспособительную реак-

цию организма, проявляющуюся восполнением 

массы структурных элементов тканей взамен 

погибших. При этом в одних случаях основу 

восстановления анатомической целостности и 

функции органа составляет преимущественно 

клеточное размножение, а в других  пролифе-

рация внутриклеточных образований» [45, 

С. 117]. В настоящее время различают два вида 

регенерации – физиологическую и 

ную. Репаративная регенерация, по мнению 

многих авторов, наблюдается только в условиях 

травматического или другого патогенного по-

вреждения тканей [2, 13, 18, 21, 34, 45]. При 

полной регенерации (реституции) наблюдается 

восстановление утраченных структур органа и 

ткани за счет идентичных по морфологии и 

функции элементов. Соединительные ткани яв-

ляются медленно растущими, для них характер-

на клеточная форма регенерации. Основой дан-

ного вида репарации является деление клеток 

[34, 45]. Патологическая регенерация отличает-

ся гипо- или гиперпродукцией тканевых струк-

тур (избыточные разрастания костной ткани в 

процессе регенерации носят название экзосто-
______________________________ 

1 Работа выполнена при поддержке РФФИ (грант № 04-04-96167). 
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зов) либо замещением плотной волокнистой 

соединительной тканью рубца (субституцией) 

[23, 45]. Оба вида патологической регенерации 

описаны при изучении феномена репаративного 

остеогенеза.  

При заживлении повреждений кости, хряща 

и прочих соединительнотканных образований 

убедительно показана тождественность началь-

ных стадий (первые 2–5 дней после травмы) 

формирования регенерата [13, 52]. На первом 

этапе развивается воспалительная реакция, 

включающая три основных компонента: альте-

рацию, экссудацию и пролиферацию, степень 

выраженности которых может варьировать. 

Альтерация характеризуется дистрофическим и 

некротическим процессом, распространяющим-

ся как на клетки, так и на волокнистые структу-

ры и основное вещество. В результате образует-

ся детрит, заполняющий пространство между 

отломками кости. Под экссудацией подразуме-

вается сочетание гиперемии, отека и инфильт-

рации тканей клеточными элементами. Наруше-

ние тонуса сосудов, замедление тока крови и 

лимфы, изменение физико-химических свойств 

пораженных тканей вызывают диапедез эритро-

цитов, миграцию лейкоцитов: гранулоцитов, 

лимфоцитов и моноцитов. Одновременно через 

стенку сосудов в ткани проникает плазма, что 

приводит к образованию воспалительного экс-

судата. Организация тромбов, излившейся кро-

ви и фибринозного экссудата заключается в за-

мещении их незрелой соединительной тканью. 

Отмечено, что обширная гематома значительно 

тормозит репаративное костеобразование [1, 11, 

41, 60]. Вокруг области повреждения формиру-

ется грануляционный вал, состоящий из внут-

реннего слоя  округлых малодифференциро-

ванных клеток  и наружного, представленного 

волокнистой соединительной тканью. Он вы-

полняет барьерную функцию, отграничивая 

очаг травматического воспаления от жизнеспо-

собных неповрежденных тканей. Регенерация 

соединительной ткани начинается с появления 

так называемой грануляционной ткани. Микро-

скопически в грануляционной ткани различают 

сеть капилляров и более крупных тонкостенных 

кровеносных сосудов синусоидного типа, окру-

женных малодифференцированными индуци-

бельными клетками, лейкоцитами, плазмоцита-

ми, тучными клетками и макрофагами [12, 15, 

22, 45, 50]. Клетки воспалительного экссудата 

присутствуют в зоне сращения перелома на ста-

дии формирования грануляционной ткани и за-

тем удаляются из состава регенерата. Различные 

авторы указывают на их контролирующую и 

координирующую функцию в ходе репаратив-

ного процесса [20, 46, 55]. По мнению А.Н. и 

Д.Н. Маянских, макрофаги усиливают аттрак-

цию фибробластоподобных клеток в зону вос-

паления, стимулируют их пролиферацию и кол-

лагенообразующую активность, предупреждают 

образование поствоспалительного фиброза в 

области повреждения [14]. Возможно также 

участие макрофагов в резорбции компонентов 

костного матрикса, поскольку, согласно экспе-

риментальным данным H. Shimizu с соавт., ос-

теокласты резорбируют минералы, но оставля-

ют коллагеновые волокна дна резорбционных 

лакун [61]. В дальнейшем молодые клетки со-

единительной ткани дифференцируются в хонд-

ро-, фибро- и остеобластическом направлениях.  

Согласно современным представлениям об 

источниках регенерации костной ткани, остео-

генными потенциями во взрослом организме 

обладают клетки остеогенного слоя надкостни-

цы [5, 12, 15, 47], эндоста [5, 8, 9, 12, 15, 47, 58], 

клеточные элементы стромы костного мозга [5, 

15, 37, 38, 47, 49, 57], периваскулоциты [3, 4, 5, 

13, 25, 30], циркулирующие в периферической 

крови стволовые клетки [13, 50, 58]. В обзоре 

В.Г. Гололобова с соавт. все перечисленные 

клетки отнесены к элементам остеобластическо-

го дифферона, родоначальной клеткой которого 

является стволовая стромальная (мезенхималь-

ная) клетка (ССК). ССК локализуются в строме 

костного мозга, других кроветворных органов и 

морфологически представляют собой фибробла-

стоподобные веретеновидные клетки. Они на-

ходятся в фазе G0 клеточного цикла, составляя 

митотический резерв костной ткани, задейство-

ванный в процессах физиологической и репара-

тивной регенерации [5]. Особенностью ССК 

является отсутствие строгой детерминирован-

ности (феномен пластичности) [51]. Если клет-

ки, расположенные в костной ткани, надкостни-

це и эндосте, считаются детерминированными к 

остеогенезу, то периваскулоциты относят к ка-

тегории индуцибельных. Ряд авторов предлагает 

подразделять остеогенные клетки, образовав-

шиеся из периваскулоцитов на 4 класса в соот-

ветствии с объѐмом их ядер: А – 40-79 мкм
3
; В – 

80-119 мкм
3
; С – 120-169 мкм

3
; D – более 

169 мкм
3
. В радиусе 20 мкм от сосуда распола-

гаются менее дифференцированные клетки пер-

вых двух классов. Клетки двух последних клас-

сов в радиусе 30 мкм от сосуда находятся на 

промежуточной стадии дифференцировки и яв-

ляются преостеобластами [5, 9, 27, 59]. В соот-

ветствии с многочисленными наблюдениями, в 

пролиферативной стадии процесса репаратив-

ной регенерации остеогенные элементы диффе-

ренцируются в остеобластическом, фибробла-

стическом, и хондробластическом направлени-

ях, что в целом обусловливает сложный состав 

регенерата [3, 6, 13, 30, 32, 35, 36]. 

В пределах остеобластического дифферона 

различают два вида клеток. Остеобласты – круп-

ные клетки 20-30 мкм в диаметре, с эксцентрично 

расположенным ядром, 1-3 ядрышками и разви-

той цитоплазмой. Функционально активные ос-
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теобласты имеют более округлую форму, тогда 

как неактивные характеризуются удлиненной 

формой, меньшими размерами и расположены на 

большем расстоянии друг от друга. Остеобласты 

имеют базофильную вследствие присутствия 

большого количества РНК цитоплазму, ШИК-

позитивно окрашивающуюся и проявляющую γ-

метахромазию с толуидиновым синим, что сви-

детельствует о синтезе и накоплении сульфати-

рованных гликозаминогликанов (ГАГ). В преде-

лах популяции остеобластов различают четыре 

типа, или состояния: 1) молодые, без выражен-

ной полярной ориентации по отношению к каль-

цифицированному матриксу; 2) функционально 

активные зрелые, полярные по отношению к зоне 

минерализации; 3) гипертрофированные, или 

клетки «депо коллагена»; 4) покоящиеся, или 

выстилающие клетки. Для дифференцированных 

остеобластов характерен низкий уровень проли-

ферации. Местами локализации остеобластов 

являются надкостница, эндост, каналы остеонов. 

Слой остеобластов покрывает всю поверхность 

кости, отдельные клетки соединены щелевыми 

контактами. 

Остеоциты представляют собой полигональ-

ные клетки с уплощенными, овальными ядрами, 

богатыми гетерохроматином, без ядрышек. Они 

расположены в лакунах, или полостях кости и 

отростками, проходящими внутри костных ка-

нальцев, контактируют между собой и остео-

бластами. Согласно последним данным, остео-

циты образуются из остеобластов всех описан-

ных разновидностей, являются конечными 

клетками дифферона, пролиферация которых 

необратимо блокирована, и заключены в мат-

риксе новообразованной кости. Это определяет 

различия в их структуре и позволяет выделить: 

1) продуцирующие; 2) резорбирующие, осуще-

ствляющие физиологический (остеоцитарный) 

остеолиз; 3) дегенеративные остеоциты. Гисто-

химически установлено, что по мере созревания 

остеоцитов ослабевает базофилия цитоплазмы, 

снижается количество гликозаминогликанов и 

гликогена [5, 16, 18, 28, 30, 48].  

Внутри фибробластического дифферона раз-

личают фибробласты и фиброциты. Фибробла-

сты являются наиболее многочисленным типом 

клеток волокнистой соединительной ткани. 

Обычно это крупные, диаметром 40-50 мкм 

клетки с нерезкими (на гистологических препа-

ратах) границами, эксцентрично расположен-

ными овальными ядрами с мелкодисперсным 

хроматином. Их форма может изменяться от 

звездообразной до веретеновидной. В литерату-

ре описаны следующие типы фибробластов: 

1) малодифференцированные – митотически ак-

тивные клетки с крупным базофильным ядром, 1-

2 ядрышками, ядерно-цитоплазматическое отно-

шение которых превышает 1,8; 2) дифференци-

рующиеся – с крупными ядрышками, дисперсным 

хроматином ядра, ядерно-цитоплазматическим 

отношением 1-1,5; 3) дифференцированные – со 

светлым ядром, слабо базофильной цитоплазмой, 

подразделяющейся на более базофильную около-

ядерную эндоплазму и менее базофильную экто-

плазму, с низким (0,25-0,5) ядерно-

цитоплазматическим отношением. При старении 

фибробласты становятся фиброцитами – неак-

тивными клетками веретеновидной формы с 

плотным гипербазофильным ядром, узким обод-

ком слабо окрашенной цитоплазмы и высоким за 

счѐт этого ядерно-цитоплазматическим отноше-

нием – до 3,8. При травмах фиброциты могут 

трансформироваться в зрелые, функционально 

активные фибробласты. Фибробласты и фибро-

циты соединяются друг с другом отростками, 

образуя трехмерную сеть [4, 7, 18, 33, 44].  

В пределах популяции хрящевых клеток вы-

деляют хондробласты и хондроциты трех раз-

личных типов. Молодые хондробласты являются 

небольшими по размеру отростчатыми клетками 

круглой или овальной формы с эксцентричным 

расположением ядра, отличными от фибробла-

стических элементов ранней стадии регенерации. 

Дифференцированные хондробласты – довольно 

крупные клетки неправильной формы с равно-

мерно расположенными отростками. Гистохими-

чески хондробласты отличаются от малодиффе-

ренцированных клеток снижением выработки 

гиалуроновой кислоты, прекращением синтеза 

коллагена I типа, продукцией сульфатированных 

гликозаминогликанов и коллагена II типа. Хонд-

роциты первого типа имеют высокое ядерно-

цитоплазматическое отношение, митотически 

активны и могут формировать изогенные группы. 

У хондроцитов второго типа ядерно-

цитоплазматическое отношение снижено за счет 

увеличения объема цитоплазмы. В ядре преобла-

дает эухроматин и развиты ядрышки. Третий тип 

хондроцитов характеризуется самым низким 

ядерно-цитоплазматическим отношением. Эти 

клетки содержат значительные включения глико-

гена и липидов. В связи с особенностями строе-

ния хрящевой ткани введено понятие о хондроне 

как о структурно-функциональной единице хря-

ща. В состав хондрона входят хондроцит, пери-

целлюлярный матрикс и перицеллюлярная кап-

сула. В зонах пролиферации единичные хондро-

ны объединяются в группы по две и более клетки 

с общей перицеллюлярной капсулой [13, 15, 17, 

18, 32, 40].  

Фагоцитирующие клеточные элементы зоны 

сращения перелома представлены макрофагами, 

остеокластами и хондрокластами. Перечислен-

ные виды клеток являются представителями 

системы мононуклеарных фагоцитов (СМФ). 

Они развиваются из потомков стволовой крове-

творной клетки – моноцитов крови после попа-

дания их в ткани [53]. Моноциты имеют диаметр 

9-12 мкм, характерной формы бобовидное ядро, 
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ядерно-цитоплазматическое отношение близко к 

1. В зоне сращения перелома отмечают как 

внутрисосудистую, так и экстравазальную лока-

лизацию моноцитов. Функционирующие мак-

рофаги - крупные клетки диаметром 20-50 мкм, 

с бобовидным или двудольчатым, эксцентриче-

ски расположенным ядром, периферической 

конденсацией хроматина, 1-2 ядрышками и 

сильно развитой, изрезанной клеточной поверх-

ностью. Ядерно-цитоплазматическое отношение 

составляет 0,75-0,5 для дифференцирующихся и 

< 0,5  для зрелых макрофагов. В соединитель-

ной ткани они могут находиться в активном 

(блуждающие гистиоциты) и неактивном (по-

коящиеся гистиоциты, или эпителиоидные 

клетки) состоянии. Покоящиеся гистиоциты 

морфологически сходны с фибробластами – 

имеют уплощенную форму, небольшое плотное 

ядро и обычно прикреплены к коллагеновым 

волокнам. При травмах и воспалении в очаге 

повреждения обычно встречаются макрофаги 

различной степени зрелости, однако их количе-

ственное соотношение в различные сроки вос-

паления различно. При изучении репаративной 

регенерации в условиях чрескостного остеосин-

теза было показано, что одной из специфиче-

ских особенностей регенератов является фор-

мирование специализированного типа макрофа-

гов – полинуклеарных гигантских клеток, уча-

ствующих в фагоцитозе жировых скоплений и 

минерализованных структур воспалительного 

экссудата [4, 10, 18, 33, 42, 44]. 

Остеокласты (остеокластоциты) описаны как 

многоядерные гигантские клетки, специализи-

рующиеся на резорбции компонентов костного 

матрикса. Постановка гистохимических реакций 

на тартратустойчивую кислую фосфатазу и 

внутриклеточную карбоангидразу-II позволяет 

отличить остеокласты от остеокластоподобных 

многоядерных клеток, образующихся в резуль-

тате слияния макрофагов при патологических 

состояниях. Остеокласты на гистологических 

срезах могут иметь 6-10 ядер, на мазках и отпе-

чатках – 20-50 и более ядер. Цитоплазма базо-

фильна или ацидофильна, в некоторых клетках 

значительно вакуолизирована. Остеокласты рас-

полагаются в небольших углублениях на по-

верхности кости (эрозионных лакунах, или ла-

кунах Хаушипа). В зонах контакта с костью ци-

топлазма образует выросты — «гофрированную 

каемку». В зависимости от субстрата резорбции 

(минерализованного хряща или кости) полинук-

леарные клетки с кластическими свойствами 

иногда подразделяют соответственно на хонд-

рокласты и остеокласты. Однако чаще такие 

клетки считают идентичными и описывают как 

остеокласты. По морфофункциональному состоя-

нию остеокласты неоднородны. Недеятельные 

остеокласты находятся в фазе функциональной 

подготовки. Для них характерна овальная фор-

ма, 2-5 ядер с одним или двумя рыхлыми яд-

рышками занимают зону цитоплазмы, обращен-

ную к кости, гофрированная каѐмка отсутствует. 

Активные остеокласты диаметром 90-100 мкм 

имеют на срезе 5-10 и более ядер с ядрышками в 

зонах, удаленных от минерализованного мат-

рикса, гофрированная каѐмка сформирована. 

Остеокласты, находящиеся в фазе «затухания», 

приобретают округлую форму, не имеют гофри-

рованной каѐмки, ядра без ядрышек или с ком-

пактными ядрышками смещены в зону клетки, 

противоположную кости [24, 26, 31, 39, 43, 59]. 

Фибробластические клетки, содержащие фа-

гоцитарные вакуоли с коллагеновыми фибрил-

лами, определены как фиброкласты. Фиброкла-

сты встречаются обычно в областях, где проис-

ходит быстрая перестройка соединительной 

ткани, в том числе при формировании и пере-

стройке рубца. По структуре они напоминают 

умеренно синтезирующий фибробласт. Фраг-

менты коллагеновых фибрилл в фиброкластах 

содержатся в продолговатых, окруженных мем-

браной вакуолях. В этих вакуолях обнаружены 

лизосомальные ферменты, прежде всего кислая 

фосфатаза, и коллагенолитические ферменты 

[30, 44]. 

Совокупность клеточных элементов костно-

го регенерата представляет собой систему, от-

ветственную за синтез и деструкцию компонен-

тов межклеточного матрикса. Их функциониро-

вание находится под контролем комплекса ме-

стных и системных факторов, определяющих 

тип метаболизма и направление специализации 

в пределах клеточного дифферона. На этапе 

дифференциации критическими являются пар-

циальное давление кислорода и направление 

механических нагрузок [5, 19, 36, 54, 56]. 
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